TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 


DE MEMOIRE DE MEDECIN 

Le pyoderma 
gangrenosum a 100 ans 

De Louis Brocq aux biotherapies 


Louis Brocq le decrivit minutieusement pour la premiere fois en 1908 sous le terme 
de «phagedenisme geometrique». En 1930, Brunsting, Goeckerman et O'Leary lui donnerent 
sa denomination actuelle et noterent la frequence de son association avec la rectocolite 
hemorragique. 

par David Farhi, Daniel Wallach, Marie-Frangoise Avril 


aladie rare, le pyoderma gangrenosum est 
caracterise dans sa forme typique par une 
ulceration a b ordure purulente, aseptique, 
d’extension rapide et devolu- 
tion chronique. II est actuelle- 
ment classe dans les dermatoses neu- 
trophiliques. 

Decrit en 1908 sous le terme « pha- 
gedenisme geometrique » par Brocq, 1,2 
il n’a acquis sa designation definitive 
de pyoderma gangrenosum qu’en 1930. 3 
Les apports respectifs des premieres 
publications portant sur cette dermatose 
sont resumes dans le tableau 1. 


LOUIS BBOCO (1856-1928) 

Malgre une sante fragile (v. encadre), Louis Brocq 
fut fun des plus illustres representants de la der- 
matologie en France (fig. 1). Reyu major au concours 
de fintemat des Hopitaux de Paris en 1 878, il devint 


chef de service de deraiatologie a fhopital Broca 
en 1896, puis a fhopital Saint-Louis (1906-1921). 
En 1889, il fut fun des cofondateurs de la Societe 
franyaise de dermatologie et de syphili- 
graphie. 11 devint, au terme de sa camere, 
president de cette societe (1919) et mem- 
bre de fAcademie de medecine. 11 mou- 
rut a Paris en 1928. Son nom fut donne 
a un pavilion de fhopital Saint-Louis 
en 1929 et a un pavilion de fhopital 
Cochin en 1933. 

Ses travaux ont notamment porte sur 
la pseudo-pelade idiopathique (1888), 
les keratoses pilaires, les dermatoses bul- 
leuses auto-immunes et les parapsoria- 
sis. 4 Il fut, avec Besnier et Jacquet, fun des trois 
auteurs principaux de la premiere encyclopedic 
dermatologique de langue frangaise (La Pratique 
dermatologique , 1900) 5 et mit au point une pom- 
made reductrice a base de goudron, longtemps uti- 
lisee dans le psoriasis en plaques. 
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Le 28 fevrier 1908, Louis Brocq presentait, 
devant la Societe medicale des Hopitaux de Paris, 
une serie d’observations originates qu’il regroupait 
sous le nom de « phagedenisme geometrique », 
mais il fut degu du peu d’attention accordee a ce 
qu’il considerait comme une nouvelle entite. 1 

1908 -1916 : PHAGEDENISME GEOMETRIQUE 

En 1899, Brocq observait le cas de deux femmes 
ayant sur les membres inferieurs des ulcerations 
rapidement extensives, a bord sureleves, <r tailles en 
talus , a pente rapide en dedans ■ a pente douce et rouge 
vifen dehors decrivant un grand ovale geometrique. 

Entre 1899 et 1913, Brocq colligeait au total 
14 cas d’ulcerations similaires, caracterisees par 
la rapide extension centrifuge et par l’aspect tres 
particulier des bords (fig. 2). Minutieux semio- 
logiste, il distinguait 3 elements au sein de la bor- 
dure de l’ulceration: 1. la crete du bord (partie la 
plus saillante), decrivant une courbe reguliere, geo- 
metrique, circulaire ou ovalaire; 2. le versant 
externe de la bordure, parfois sensible, au niveau 
duquel l’infiltration et l’erytheme violace diminuent 
progressivement en s’eloignant de l’ulceration, 
sur <(4 a 20 mm » de largeur ; 3. le versant interne, 
generalement a pic, cr en falaise plus ou moins 
abrupte de « 3 a 12 mm » de hauteur, crible de 



Louis Brocq decrit par ses collegues 

« Brocq, de caractere chagrin et de sante mediocre, a exerce une 
influence considerable, surtout peut-etre parson enseignement oral. II 
faut l' avoir vu et entendu dans son service ou a la consultation examiner 
un malade et commenter son diagnostic. II arrivait a I'hopital se train ant, 
hair mourant, annongant sa fin prochaine; puis, au deuxieme ou troisieme 

malade, il se re veil la it, 


William Dubreuilh, 
dermatologue bordelais (1857- 
1935). 


P jH <<f[Brocq], malgre son 

mauvais etat de sante, 

, venait tous les jours 

a Saint-Louis [...]. 

II arrivait tdt,a8heures 
m 30, par une petite porte, 

* a fin d'eviter les importuns. 

le plus sou vent il s'asseyait dans son bureau, fatigue par une nuit de 
dyspnee et de douleurs, et commengait par nous dire qu'il etait trop 
souffrant pour voir des malades. II se reposait, buvait sa tasse de lait 
chaud, se reprenait ». 6 

Henri Gougerot, dermatologue, assistant de Louis Brocq a partir de 1919 (1881-1955) 
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cavites purulentes et ayant une tendance au decol- 
lement. 2 Brocq soulignait le fait que le fond de 
rulceration ne presentait rien de specifique. Il nom- 
mait ces ulceres tres particuliers « phagedenisme geo- 
metrique ». 

Bien que survenant dans un contexte de syphi- 
lis chez 8 malades sur 13 documentes, Louis Brocq 
insistait sur le fait que la semiologie particuliere 
des lesions de son phagedenisme les distinguait 
nettement des ulcerations pouvant survenir au 
cours des differentes phases de la syphilis. 2 

L’examen histologique, bien que considere 
comme non pathognomonique par Brocq, per- 
mettait toutefois de mettre en evidence les carac- 
teristiques evocatrices suivantes : necrose au contact 
d’un infiltrat a polynucleaires neutrophiles ; pro- 
fondeur de l’ulceration, atteignant ou depassant 
l’hypoderme ; alteration de la paroi des vaisseaux 
dermiques au contact de polynucleaires neutro- 
philes en diapedese. 2 

Concernant les recherches bacteriologiques 
dans les lesions, Brocq notait l’absence de bacille 
syphilitique, la frequence de la mise en evidence 
de streptocoques et de staphylocoques, et enfin 
l’absence de reproductibilite des lesions cutanees 
par inoculation a l’animal. Globalement, Brocq 
concluait de ses recherches bacteriologiques, que 
cr les resultats [n’etaient] nullement satisfaisants 

Abordant le probleme du diagnostic differen- 
tiel, Brocq souhgnait le fait que la seule maladie 
associee a des ulcerations purulentes d’extension 
aussi rapide etait la gangrene infectieuse, mais 
que la bordure de celle-ci n’en possedait pas la 
semiologie si particuliere. 2 

1916-1930 : PYODERMA GANGRENOSUM 
ET BECTOCOLITE HEMORRAGIQUE 

De 1916 a 1930, divers auteurs decrivaient des 
observations d’ulcerations purulentes d’extension 
rapide, parfois en association a des abcedations 
extracutanees 7 8 ou a une diairhee chronique. 9 

En 1930, Brunsting, Goeckerman et O’Leary, 
trois deimatologues nord-americains, rapportaient 
sous la denomination pyoderma (ecthyma) gan- 
grenosumY observation de 5 patients ayant des ulce- 
rations cutanees evoluant parallelement a une 
pathologie inflammatoire extracutanee ; 4 d’entre 
eux avaient une rectocolite ulcerohemorragique et 
un avait une pleuresie purulente chronique. 

Les ulcerations etaient decrites ainsi : bord net, 
violace, oedemateux, purulent, mesurant 5 a 8 mm 
d’epaisseur, avec decollement et necrose periphe- 
riques ; halo erythemateux peripherique ; extension 
centrifuge rapide cr jusqua 1 a 2 cm en 24 heures y>l 
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Figure 2 Pyoderma gangrenosum , dans la forme classique (ulcerante) [A] et dans la forme pustulo-bulleuse [B]. 


Le teraie « pyoderma » avait deja ete utilise ante- 
rieurement pour designer <r une infectionpurulente 
de la peau due a des germes pyogeniques ». Le terme 
« gangrenosum » y etait accole pour la premiere 
fois, afin de souligner le caractere ulcerant et necro- 
tique de cette dermatose. 

L’association a une diairhee chez les 4 patients 
ayant une rectocolite conduisait a des recherches 
cutanees et fecales d’amibiase, toutes negatives. 
Des streptocoques hemolytiques et du staphylo- 
coque blanc etaient retrouves chez les 5 patients ; 
les auteurs en tiraient l’hypothese d’un role cau- 
sal du streptocoque. 

FORMES CLINIQUES DU PYODERMA 
GANGRENOSUM ET PATHOLOGIES ASSOCIEES 

Les 4 formes clinique s Aw pyoderma gangrenosum 
sont rappelees dans le tableau 2. 10 

On considere actuellement qu’environ deux tiers 
des pyoderma gangrenosum sont associes a une 
pathologie systemique. 11 L’eventail des pathologies 
associees au pyoderma gangrenosum a ete pro- 
gressivement identifie durant la seconde moitie du 
xx e siecle (tableau 2). 

Comme nous favons dit plus haut, la survenue 
du pyoderma gangrenosum au cours de la recto- 
colite hemorragique etait rapportee des la des- 
cription de Brunsting etal. Son incidence a ete ulte- 
rieurement estimee a environ 1 a 5 % au cours 
des maladies inflammatoires chroniques intesti- 


nales, sans difference significative entre la recto- 
colite et la maladie de Crohn. A finverse, environ 
un tiers des pyoderma gangrenosum sont asso- 
cies a une maladie inflammatoire chronique 
intestinale. 10 
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NOUVELLE CONTRIBUTION A. L’fiTUDE DU PHAGUD^NISME 

gEomEtrique 

Par L. Brocq. 


H L'article princeps de Louis Brocq, publie 
en 1916, decrit 14 cas d'ulcerations rapidement 
progressives, vus entre 1899 et1913 et reunis 
sous le terme de a phagedenisme geometrique ». 

Premieres lignes de l'article: «Le 28fevrier 1908 

j'ai fait avec mon excellent eleve et ami 

M. le D r Clement Simon, a la Societe medicate 

des Hdpitaux de Paris, une communication 

sur le phagedenisme. Ce travail ne nous a pas paru 

avoir suffisamment attire I' attention 

des dermatologistes et des syphiligraphistes.» 2 
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Apports respectifs de Brocq (1908) 
et de Brunsting (1930) 


BROCQ 12 

BRUNSTING ET AL. 3 

> Premiere description 
clinique 

\ Introduction 
du terme definitif 

1 Premiere association 
avec la rectocolite 
ulcerohemorragique 


Tableau 1 


Environ 25 % des pyoderma gangrenosum sont 
associes a une arthrite, soit isolee (mono-arthrite), 
soit dans le cadre d’une poly arthrite rhumatoide. 12 
Les premiers cas decrits dissociation a une poly- 
arthrite rhumatoide datent des annees 1950. 13 Envi- 
ron 7% des pyoderma gangrenosum sont associes 
a un processus malin, le plus souvent une leuce- 
mie, notamment myeloide chronique. 10 

LE CONCEPT DE DERMATOSE 
NEUTBOPHILIQUE 

Le pyoderma gangrenosum et la dermatose neu- 
trophilique aigue febrile (decrite par Sweet en 
19 64), 14 d’aspects cliniques tres differents dans 
leurs formes typiques, avaient ete longtemps consi- 
ders comme independants. En 1983, Caughman 
et al. rapportaient la survenue concomitante de 


lesions evocatrices de ces 2 dermatoses chez un 
patient atteint de myelofibrose. 15 La notion d’un 
possible continuum clinique entre <r ces deux der- 
matoses neutrophiliques a la physiopathologie proba- 
blement commune » etait suggeree. 15 

En 1991, Wallach proposait de reunir sous le 
terme « dermatoses neutrophiliques » X erythema 
elevatum et diutinumd 6 le pyoderma gangrenosum, 
la pustulose sous-cornee, 17 le syndrome de Sweet 
et les autres dermatoses caracterisees par un infil- 
trat cutane aseptique a neutrophiles morphologi- 
quement normaux. 18 

Les arguments cardinaux ayant conduit a pro- 
poser ce concept de parente nosologique etaient 
les suivants: 19 

- la possibilite dissociation de plusieurs derma- 
toses neutrophiliques chez un meme patient; 

- la presence, dans toutes ces dermatoses, d’un 
infiltrat inflammatoire aseptique a polynucleaires 
neutrophiles morphologiquement normaux en 
microscopie optique; 

- la possibilite dissociation de ces dermatoses avec 
des suppurations aseptiques extracutanees, defi- 
nissant la « maladie neutrophilique »; 20 

- la frequente association de ces dermatoses avec 
des maladies systemiques communes. 

ENCORE BEAUCOUP D'INCONNUES 


La physiopathologie du pyoderma gangrenosum 
est obscure. Un mecanisme auto-immun est for- 
tement suspecte, notamment en raison de l’ab- 
sence d’efficacite des antibiotiques et d’arguments 


Formes anatomocliniques du pyoderma gangrenosum 


FORME 

CLINIQUE 

HISTOLOGIE 

ASSOCIATION 

1 Ulcere 

Ulceration purulente a bords 
decodes, halo erythemateux, 
extension rapide 

Infiltrat neutrophilique dermique, 
infiltrat lymphocytaire 
perivasculaire 

MICI, arthrite, gammapathie 
monoclonale 

1 Pustuleux 

Pustules douloureuses 
de 2 a 8mm en peau saine, 
halo erythemateux 

Pustules sous-cornees, 
infiltrat neutrophilique dermique 
dense 

MICI en poussee (evolution souvent 
parallele) 

1 Bulleux 

Bulles douloureuses superficielles, 
halo erythemateux 

Bulles intra-epidermiques, 
infiltrat neutrophilique dermique 

Syndrome myeloproliferatif 
(mauvais pronostic) 

1 Vegetant 

Ulceration superficielle, lesion 
exophytique, extension lente 

Hyperplasie pseudo-epitheliomateuse, 
infiltrat neutrophilique dermique, 
reaction granulomateuse palissadique 

Generalement isole (bon pronostic) 


Tableau 2 


MICI : maladie inflammatoire chronique de I'intestin. D'apres la ref. 10. 
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epidemiologiques pour une contagiosite, de l’ef- 
ficacite nette et rapide des corticoi'des dans la 
majorite des cas, et de Fassociation frequente 
avec plusieurs maladies inflammatoires. Cepen- 
dant, Fantigene cible et les voies immunologiques 
impliquees restent a identifier. Les mecanismes 
conduisant a l’infiltration de la peau par des neu- 
trophiles morphologiquement normaux, en Fab- 
sence de processus infectieux identifiable, res- 
tent done a elucider. 19 De meme, Fassociation 
entre pyoderma gangrenosum et maladie syste- 
mique reste inexpliquee. 

Sur le plan therapeutique, il fallut attendre 
Favenement des corticoi'des dans Fapres-guerre, 21 
pour que les premiers succes de la corticotherapie 
soient rapportes dans le pyoderma gangrenosum . 1 3 

Cependant, peu d’essais controles ont ete rap- 
portes depuis, et les recommandations actuelles 
reposent largement sur des petites series, allant jus- 
qu’a un maximum de 32 cas pour les corticoi'des 
et 29 cas pour la ciclosporine (les 2 classes thera- 
peutiques actuellement recommandees en premiere 
ligne). 11 

En 2006, un essai controle randomise incluant 
30 patients a montre un taux significativement plus 
eleve d’amelioration sous infliximab (anti-TNFa 
[tumour necrosis factor alpha] monoclonal chime- 
rique) que sous placebo. 22 Cependant, la notion 
« d’amelioration » n’etait pas precisement definie, 
et le suivi etait court (critere de jugement evalue 
a 2 semaines). 22 L’ere de la medecine basee sur 
des preuves n’est done pas encore anivee pour le 
pyoderma gangrenosum. 


David Farhi, Daniel Wallach, Marie-Frangoise Avril 

Service de dermatologie et de venereologie, 
Universite Descartes-Paris-V, hdpital Cochin, 
pavilion Tarnier, 75006 Paris. 

Courriel : farhida vid@yahoo. fr 
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Visites guidees du MUSEE D’HISTOIRE DE LA MEDECINE DE PARIS 

Exclusivement les mardis a 14 h 30 : (hors vacances scolaires zone C) 


11 mars 

l er avril 

6 mai 

3 juin 

18 mars 

8 avril 

13 mai 

lOjuin 

25 mars 

15 avril 

20 mai 

17 juin 



27 mai 

24 juin 


Prix de la visite : 8 € Sur reservation uniquement pour les groupes 

Se presenter a I'entree du musee, 2 e etage de I'universite Rene-Descartes, 12, rue de I'Ecole-de-Medecine, 75006 Paris 

Tel. : 01 40 46 16 93 - Metro : Odeon 
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